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© Kammer zur Behandlung von Zelien im elektrischen Feld 

Die Erfindung bezieht sich auf sine Kammer fur die Be- 
handlung von Zelien im elektrischen Feld, bei der ein aus 
etektrisch nichtlehenden Wanden gebildeter Raum zur Auf- 
nahme der die Zelien enthattenden Suspension vorgeseherr 
ist. In den Raum ragen wenigstens zwei Elektroden derart 
h in ein, daS ein zwischen dan Elektroden fiegender Bereich 
gebildet wird, in welchem die Zelien einem zwischen den 
Elektroden ausgebildeten elektrischen Feld ausgesetzt sind. 
ErfindungsgemaSistderzurAufnahme der die Zelien enthai- 
tenden Suspension vorgesehene Raum von einem Innen- 
korper und einer den Innenkorper um dessen LSngsachse 
mit gletchbleibendem Abstand umschlie&enden AuSenhulle 
seitlich begrenzt In dan so gebildeten Raum ragen Elektro- 
den hinein,die den Innenkorper in Form einer mehrgangigen 
Schraube mit gleichbleibender Steigung derart umgeben, 
^ daS der durch die Elektroden begrenzte Bereich als ein in 
~ Form einer mehrgangigen Schraube dan Innenkorper um- 
U) gebende Teilbereich des Raumes ausgebildet ist In einer 
JJj besonderen Ausfuhrungsform ist die Kammer in der Art ei- 
" nes Reagenzglasas mit Innenkorper ausgebildet an dassen 
r"* unterem Ende ein Zusatzgefga zur Aufnahme der elektrisch 
behandelten Zelien vorgesehen ist. 
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Patentanspruche 



Kammer fur die Behandlung von Zellen im elektrischen 
Feld / bei der ein aus eloktrisch nicht leitenden 
Wanden gebildeter Raum zur Aufnahir.e der die 
Zellen enthaltenden Suspension vorgesehen ist, 
in den wenigstens zwei Elektroden derart hinein- 
ragen, daB ein zwischen den Elektroden liegender, 
durch diese begrenzter Bereich gebildet wird, * 
in welcheiu die Zellen einem zwischen den Elek- 
troden ausgebildeten elektrischen Feld ausgesetzt 
sind r dadurch gekennzeich- 
n e t f daB der Raum (1) von einem Innenkorper (2) 
und einer den Innenkorper urn dessen Langsachse 
mit gleichbleibendem Abstand umschiieBenden 
AuBenhiille (3) seitlich begrenzt ist und daB 
die in den Raum hineinragenden Elektroden (4 und 5) 
den Innenkorper in Form einer mehrgangigen Schraube 
mit gleichbleibender Steigung derarc uiugeben, 
daB der durch die Elektroden begrenzte Bereich 
als ein in Form einer inehryungiy-vi Sci.rauoe 
den Innenkorper urn dessen Langsachse uiagobender 
Teilbereich (6a, 6b) des Kaumes (1) ausgebildet 
ist. 

Kammer nach Anspruch 1 f dadurch g e - 
kennzeichnet , daB jede Elektrode 
(4 und 5) nach beiden Seiten zur nachstliegenden 
anderen Elektrode den gleichen Abstand hat* 

Kammer nach Anspruch 1 Oder 2, dadurch 

gekennzeichnet , daB der Innenkor- 



7415 



- 2 - 

per (2) zy Under f or mig und die AuBenhiille (3) 
als zylinderf ormiger Manuel mit gemeinsamer 
Mittelachse ausgebildet sind. 

5 4. Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet, 
dafi die Elektroden (4, 5) an dem Innenkorper (2) 
an lie gen. 

10 5. Kammer nach Anspruch 4, dadurch ge- 
kennzeichnet , daB die Elektroden- 
anschliisse (4a , 4b, 5a, 5b) durch den Innenkorper* 
(2) nach auflen gefiihrt sind. 

15 6. Kammer nach einem der Anspriiche 1 bis 4, dadurch 
gekennzeichnet , daB die Elektroden 
(4 f 5) an der Innenwand der AuBenhiille (3) anliegen. 

7. Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
20 dadurch gekennzeichnet, 

daB der Abstand zwischen den Elektrodan (4, 5) 
und der den Elektroden gegenubcrliegenden Wandung 
so bemessen ist, daB die suspendierten Zellen 
und, im Falle einer Fusion von Zellen, die Fusions- 
25 produkte den Durchgang zwischen Elektroden (4, 5) 

und der Wandung gcrade ohne Sch^digung passieren 
konnen • 

8. Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
30 dadurch gekennzeichnet, 

daB der Abstand zwischen den Elektroden (4 und 5) 
je nach der Art und Gru3e der zu bchandelnden 
Zellen 20 \xm bis 500 \xm betragt. 
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9. Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet, 
dafi die Elektroden (4, 5) bei gruSifrcm Klektroden- 
abstand einen kreisf cirinigen Querschnitt aufweiscn. 

10. Kammer nach Anspruch 9, dadurch ge- 
kennzeichnet , da3 die Elektroden (4, 5) 
zu etwa einem Drittel ihres Durchrcessers in 

ihrer Auflage versenkt angeordnet sind. 



10 



1 1 . Kammer nach einem der voirhergehendeh Anspriiche , ; 
dadurch gekennzeichnet, 
da£ bei einer Elektrodenlange von raehr ais 1 m 
die Elektroden (4, 5) jeweils als eiektrischs 
15 Schleife ausgebildet und jedes Ende der Elektro- 

den (4 f 5) mit einem ElektrodenanschluB (4a r 
4b, 5a, 5b) in Verbindung steht. 

12. Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
20 dadurch gekennzeichnet, 

dafi die Aufienhulle (3) aus durchsichtigem Material 
besteht und an wenigstens einer Stelle ihres 
AuBenmantcls eben ausgebildet ist. 

25 13. Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet, 
dafi durch den Innenkorper (2) eine Kiihlleitunc 
(14) gefiihrt ist. 

30 14. Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet, 
daS der Innenkorper (2) ein zum Haum (1) der 
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Kammer hin geoffnetes, von auBen iiber eine Leitung 
zugangliches Porensystem aufwcist, uber welches 
eine Fliissigkeit in den Raum (1) gedriickt werden 
kann, wobei die dem Raum zugewendeten Offnungen 
5 der Poren kleiner sind als der Darchmasser der 

2u behandelnden Zelien. 

15. Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet, 

10 daB die AuBenhiille (3) an einer Stirnseite ge- 

schlossen ausgefiihrt ist, der Innenkorper (2) 
stabformig und an die innere Form der AuBenhiille ' 
(3) angepaBt ausgebildet ist und da/3 ein verschluB 
(10) zum VerschlieBen des Raumes ( 1 ) an der 

15 offenen Stirnseite der AuBenhiille (3) vorgesehen 

ist. 

16. Kammer nach Anspruch 15 / dadurch ge- 
kennzeichnet , daB die geschlossene 

20 Stirnseite der AuBenhiille (3) eine Sffnung (9)- 

aufweist . 

17. Kamraer nach Anspruch 16, dadurch ge- 
kennzeichnet , daB die Qffnung (9) 

25 verschliefibar ist. 

18. Karaner nach einem der Anspriiche 16 und 17, d a - 
durch gekennzeichnet, 

dafl ein an die AuBenhiille (3) losbar anschlieB bares , 
30 niit der Offnung (9) in der AuBenhiille in Ver- 

bindung stehendes ZusatzgefaB (11) vorgesehen 
ist. 
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Kammer nach Anspruch 18, dadurch g e - 
kenn2cichnet , daB die uber die uffnung ( 
in der Stirnscite der AuBenhlille (3) flihrende 
Verbindung zwischen dem Rauni (1) cicr Karansr 
und dem Innenraum des Zusatzgef aBes (11) unter- 
brechbar ist. 

Kammer nach Anspruch 19, dad. urch g e - 
kennzeichnet , daB zur Unterbrechung 
der uber die Offnung (9) ftihrenden Verbindung 
zwischen dem Raum (1) der Kamner und dem Innen- ; 
raum des Zusatzgef aBes (11) die Offnung des 
Zusatzgef aBes mit einer Folie (12) abgedeckt 
ist. 

Kammer nach Anspruch 20,dadurch g e - 
kennzeichnet , daB eine von auBerhalb 
der Kammer betatigbare Einrichtung (13) vcrgesehen 
ist, mittels der die Folie (12) bei an dor AuBen- 
hiille (3) befestigtem Zusatzgef aS (11) durch- 
lochert werden kann. 
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Rammer zur Behandlung von Zellen im elektrischen 
Feld 



Die Erfindung bezieht sich auf eine Kammer fur 
die Behandlung von Zellen im elektrischen Feld, 
bei der ein aus elektrisch nichtleitenden Wanden 
gebildeter Rauiu zur Aufnahme der die Zellen 
5 enthaltenden Suspension vorgesehen ist, in den 

wenigstens zwei Elektroden derart hineinragen, * 
daB ein zwischen den Elektroden liegender, durch , 
diese begrenzter Bereich gebildet wird r in welchem 
die Zellen einem zwischen den Elektroden ausge- 
10 bildeten elektrischen Feld ausgesetzt sind. 

Aus der DE-PS 24 05 119 ist ein Verfahren zur 
Behandlung von Zellen im elektrischen Feld bekannt, 
bei dem die Membran von Zellen durch Anwendung 

15 eines elektrischen Feldes, dessen Starke 10 3 
bis 10 5 V/cm betragt, durchbrochen wird. Die 
dabei bewirkte Permeabilitatserhohung der Zell- 
membran macht es moglich, Stoffe durch die Membran 
auszutauschen, ohne daB die Zellen. in ihrer 

20 Lebensfahigkeit beeintrachtigt sind. Denn die 

Erhohung der Pcrmeabilitat ist nach dem Austausch 
der Stoffe in einem einfachen Verf ahrensschritt 
reversibel. Auf diese Weise ist es beispielsweise 
I 676 auch moglich, Gene oder Enzyme in die Zellen 

25 einzulagern. 

ba/ha 
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Das aus der vorgenannten Patentschrif t bekannte 
Verfahren der Erhohung der Permeabilitat der 
Zellmembran ist auch zur Fusion von Zellen 
einsetzbar* 

Zwei Zellen in einer Suspension sollten, wenn 
sie sich beriihren und ein enger Kontakt zwischen 
den Membranen beider. Zellen entsteht, mitein- 
ander verschmelzen, da die Bausteine in der 
Membran beweglich sind. Eine derartige spontane 
Verschmelzung (Fusion) von Zellen wird unter ; 
naturlichen Bedingungen jedoch nicht oder nur . 
SuBerst selten beobachtet. Eine bekannte Aus- 
nahme stellt die Befruchtung einer Eizelle 
durch eine Samenzelle bei der sexuellen Fort- 
pflanzung dar. Die spontane Fusion wird durch 
die negative Ladung der Phospholipide und an- 
derer Membrankomponenten behindert. Sie fiihrt 
zur AbstoBung der Zellen , wenn sie sich auf 
einen geringen Abstand genahert haben. Zell- 
verschmelzung erfordert aber f daB die beiden 
Membranen sich .bis auf einen Abstand von weniger 
als 10~^ cm nahern konnen. 

Die mit technischen Mitteln, also auf kunstlichem 

Wege durchgefiihrte Fusion von Zellen ist in 

einera weiten Anwendungsbereich einsetzbar «, 

So ist es fur die biologisch-medizinische For- 

schung von groBem Interesse, eine groBe Zahl 

von Zellen miteinander zu verschmelzen. Bei 

geeigneter GroBe der durch Fusion mehrerer 

Oder gegebenenfalls vieler Zellen - beispielsweise 

1000 bis 10000 Blutkor per chen - 



7415 



ft 

- X - 

entstandenen groflen Zellen lassen sich dann 
Mikroelektroden, MikrodruckmeBsonden und andere 
Sensoren ohne irreversible Zerstorung der Membran 
in die groBe Zelle einfuhreru Die Technik, iiber 
5 die Sensoren direkt cine Reihe von Zellen und 

Membranf unktionen zu erfasscn, ist dabei fur 
die klinischc Diagnostik, z*B. bei der Friiher- 
kennung von Erkrankungen sowie yenerell fiir 
die Grundlagenf orschung von Bcdcutung* 

10 

Die Technik der Fusion von Zellen kann auBerdem i 
eingesetzt werden fur die Bildung von Hybridzellen 
durch Verschmelzung von zwei Zellen unterschiedlicher 
Herkunf t f die evolutionsmafiig nicht zu weit 

15 voneinander entfernt stehen sollen. Dabei konnen 

Zellhybride aus Pf lanzenzellen, aus denen wieder 
ganze Pflanzen gezuchtet werden konnen Oder 
Zellhybride aus tierischen Zellen, iiber die 
monoklonale Antikorper, z.B. gegen Tumore und 

20 Lcukamie ,yewonnen werden konnen, gebildet werden, 

Als Beispiel sex genannt die Verschmelzung einer 
Lymphozytenzelle mit einer Myelomzelle , die 
besonders aus medizinischer und pharmazeutischer 
Sicht von groBem Interesse ist, Bestimmte Lympho- 

25 zyten bilden gegen Fremdstof fe im Organismus 

Antikorper, z.B. gegen ein FremdeiweiB , das 
in die Blutbahn injiziert worden ist. Isoliert 
man die Lymphozyten und fusioniert sie mit einer 
Tumorzelle, wie der Myelomzelle , so besteht 

30 die Chance, daB sich eine sogenannte Hybridomzelle 
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bildet, die die Eigenschaft beider Elternzellen 
besitzt. Diese Zelle produziert Antikorper, 
und zwar spezifisch nur gegen den betreffenden 
Fremdstoff (sogenannta raonoklonale Antikorper). 
5 Sie ist unstcrblich und laBt sich im Gcgensatz 

zu ciner normaien ausdif f erenzierten Zelle, 
wie dem Lymphozyten , permanent in Nahrmedien 
vermehren • 

10 Ein Verfahren zur Fusion von Zellen der eingangs 

bezeichneten Art ist aus Biochimica et Biophysica 
Acta r 694 (1982), 227 - 277 (Electric Field-Mediated 
Fusion And Related Electrical Phenomena, U. Zimmer- 
mann) bekannt. Bei diesem bekannten Verfahren 

15 - dessen Ablauf unter dem Mikroskop beobachtet 

werden kann - wird der Membrankohtakt zwischen 
wenigstens zwei Zellen durch Anlegen eines alter- 
nierenden, schwach homogenen Feldes erzeugt. 
Durch das elektrische Feld werden , bedingt durch 

20 Polar isationsprozesse in der Zelle , Dipole erzeugt, 

die sich gegenseitig anziehen, wenn sich die 
Zellen wahrcnd ihrer Wanderung. im elektrischen 
Feld einandor nShern (sogenannte Dielektrophorese) . 
Nach der Bildung der Zellenreihe werden die' 

25 Storungen in der Membrajistruktur zwischen 

benachbarten Zellen durch einen elektrischen 
Durchbruchpuls ausgelost (J, Membrane Biol. 67, 
165 - 182 (1982), Electric Field-Induced Cell-to- 
Cell Fusion, U. Zimmermann and J. Vienken) . 

30 Dabei werden - nach den bisherigen Modellvor- 
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stellungen - Locher in der Membrankontaktzone 
benachbarter Zellen erzeugt, die zu einem zytoplas- 
matischen Kontinuum zwischen den beiden Zellen 
und zur Briickenbildung von Lipiden zwischen 
5 den Mernbranen der benachbarten Zellen fiihren. 

Die Lipidmolekiile ordnen sich nicht mehr in 
ihre ursprungliche Merubran ein, Sobald sich 
eine Brucke gebildet hat r koirunt es aus energetischen 
Griinden zur Abrundung des entstandenen Gebildes, 
10 das aus den iiber die Lipidbriicken miteinander 

verbundenen Zellen besteht. 

Zur Durchfuhrung dieser bekannten Verfahren 
wird eine Kammer der eingangs bezeichneten Art 

15 eingesetzt. Die Elektroden der Kammer sind dabei 

zur Bildung der Zellenreihe an eine Einrichtung 
zur Erzeugung eines alternierenden elektrischen 
Feldes und zur Erzeugung des elektrischen Durch- 
bruches an eine Einrichtung zur Erzeugung elek- 

20 trischer Spannungspulse angeschlossen. 

Bei der Durchfuhrung der bekannten Verfahren 
ist man bestrcbt, zur Erhohung der Effektivitat 
der Verfahren die in einer Suspension vorliegenden 

25 Zellen moglichst alle der elektrischen Behandlung 

zu unterwerfen. Dies setzt voraus # dafi die in 
die Kammer eingegebenen Zellen moglichst alle 
dem elektrischen Feld ausgesetzt werden. Die 
toten Zonen in der Kammer sollten daher moglichst 

30 klein sein. 
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Es ist Aufgabe der Erfindung, eine Kammer der 
eingangs bezeichnetcn Art zu schaffen, bei der 
ein hoher Anteil der in die Kammer eingegebenen 
Zellen dem elektxischen Feld ausgesetzt wird. 
5 Die Kammer soli auBerdem die gleichzeitige und 

gleichmaBige Behandlung einer groBen Anzahl 
von Zellen ermoglichcn. 

Die der Erfindung zugrundeliegende Aufgabe wird 
10 gemaB der Erfindung dadurch gelost, daB der 

Raum zur Aufnahme der die Zellen enthaltenden Suspen- 
sion von einem Innenkorper und eine. den innenkorper 
um dessen Langsachse mit gleichbleibendem Abstand 
umschlieBenden AuBenhiille seitlich begrenzt 
15 ist und daB die in den Raum hineinragenden Elek- 

troden den Innenkorper in Form einer mehrgangigen 
Schraube mit gleichbleibender Steigung derart 
umgeben f daB der durch die Elektroden begrenzte 
Bereich als ein in Form einer mehrgangigen Schraube 
20 den Innenkorper um dessen Langsachse umgebender 

Teiibereich des Raumes ausgebildet ist. 

Die Elektroden und der begrenzte Bereich sind 
beispielsweise in der Form einer Doppelhelix, 
25 einer Vicrfach-Helix usw. ausgebildet. 

Eine sehr vorteilhafte Ausfiihrungsf orm der Kammer 
besteht darin r daB je.de Elektrode nach beiden 
Seiten zur nachstliegenden anderen Elektrode 
30 den gleichen Abstand hat. Damit wird erreicht, 

daB der Feldverlauf zwischen zwei benachbarten 
Elektroden gleich ist, womit die effektive Lange 
der Elektroden praktisch verdoppelt ist. 
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Der langliche Innenkorper ist zweckinaBigerweise 
zylinderformig und die AuBenhulle als zylinderf or- 
miger Mantel mit gemeinsamer Mittelachse ausge- 
bildet„ Der langliche Innenkorper kann jedoch 
auch abweichend von der idealen Kreisform bei- 
spielsweise einen ovalen oder auch. quadratischen 
Querschnitt aufweisen, an den jcweils die innere 
Form der AuBenhulle angepaBt ist. 

Eine zweckmaBige Ausf uhrungsf orra der Kammer 
gemaB der Erfindung besteht darin, daB die Elek- 
troden an dem Innenkorper anliegen. Dabei ist 
es ferner zweckmaBig, die Elektrodenanschlusse 
durch den Innenkorper nach auSen zu fiihren. 

Bei einer weiteren Ausf uhrungsf orm der Kammer - 
liegen die Elektroden an der Innenwand der AuBen- 
hulle an. 

Bei alien Ausf uhrungsf ormen der Kammer gemaB 
der Erfindung ist die innere Form der AuBenhulle 
in einem moglichst geringen Abstand von 2 0 pm 
bis 500 \xm - im allgemeinen jedoch nicht geringer 
als 100 jim - an die Form des Innenkorpers angepaBt, 
so daB das tote Volumen, also das Volumen f in 
welchem Zellen nicht dem elektrischen Feld aus- 
gesetzt sind, moglichst klcin ist* Dabei ist 
es zweckmaBig f daB der Abstand zwischen den 
Elektroden und der den Elektroden gegenuberliegenden 
Wandung - also beispielsweise bei am Innenkorper 
anliegenden Elektroden die Innenwandung der 
AuBenhulle - so bcmessen ist, daB die suspendierten 
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Zellen und, im Falle einer Fusion von Zellen, 

die Fusionsprodukte den Durchgang zwischen Elektro- 

den und Wandung gerade ohne Schadigung passieren 

konnen. 

Bei Verwendung von Einrichtungen zur Erzeugung 

eines elektrischen Wechself eldes (fur die Bildung 

der Zellenreihe) mit einer Aus gangs spannung 

von 50 V an 50-H- und einer Einrichtung zur 
P"P 

Erzeugung eines Rechteckpuises (fur den elektrischen 
Durchbruch) von 100 V an 50-A betragt der Abstanfi 
der Eiektroden zueinander je nach der Art und 
GroJ3e der zu behandelnden Zellen im allgemeinen 
20 pm bis 500 pm. Er wird fur Hefe und Bakterien- 
zellen etwa zwischen 50 (im und 100 \xm r fur tierische 
Zellen etwa zwischen 100 \im und 200 \xm und fiir 
pflanzliche Zellen etwa zwischen 100 \xm und 
500 \im liegen. Die Steigung der mehrgangigen 
Schraube ergibt sich dabei aus dem gewahlten 
Elektrodenstand, Bei Verwendung einer Einrichtung 
mit hoherer Ausgangsspannung und entsprechend 
hoherer Leistung kann der Elektrodenabstand 
selbstverstundlich groBer - beispielsweise 5 mm - 
sein. 

Bei grotferem Elektrodenabstand und damit auch 
bei groBerem Elektrodenquerschnitt ist von Vorteil, 
wenn die Eiektroden kreisf ormigen Querschnitt 
aufweisen. Das ist beispielsweise dann der Fall, 
wenn die Eiektroden aus einem auf den Innenkorper 
gewickelten Draht bestehen. Infolge des Kreis- 
querschnittes bildet sich zwischen den Eiektroden 
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ein iia Hinblick auf die Bildung einer Zellenreihe 
gunstiges inhomogenes Feld aus. Dabei ist es 
zweckmafiig, dafi die Elektroden zu etwa einern 
Drittel ihres Durchraessers in ihrer Auflage 
versenkt angeordet sind. Auf diese Weise wird 
der Raum ftir die Zellensuspension moglichst 
klein gehalten. 

Bei sehr geringen Elektrodenabst&nden, bei denen 
die Eiektrodenschraube nicht aus Draht gewickelt 
werden kann f sondern andere Techniken zur Herstel- 
lung der Eiektrodenschraube angewendet werden 
miissen, ergibt sich ein inhomogenes elektrisches 
Feid dann, wenn die Elektroden als f laches Band 
an dem Innenkorper oder der Innenwandung der 
AuBenhiille anliegen. 

Bei einer Elektrodeniange von ruehr als etwa 
1 m sind die Elektroden zweckmaBigerweise jeweils 
als elektrische Schleife ausgebildet, wobei 
jedes Ende der Elektroden mit einem Elektroden- 
anschluB in Verbindung steht. Zur Vermeidung 
von Reflektionen im Elektrodensystem werden 
zwei entsprechende - einer Seite der raehrgangigen 
Schraube zugcordnete - Anschlusse der Elektroden 
.uber einen Widerstand miteinander verbunden f 
wobei der Widerstand auf den We llenwider stand 
abgeglichen ist. Die ubrigen Anschlusse der 
Elektroden sind dann mit der oder den Einrichtungen 
zur Erzeugung des elektrischen Feldes verbunden. 
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Ein Abgleich des Widerstandes ist dabei beispiels- 
weise - bei einer AuSenhulle und einem Innenkorper 
aus Polymethacrylat und Plat in als Elektroden- 
material - bei einem Elektrodenabstand von 200 [xm 
und einer Frequenz dcr elcktrischen Spannung 
von 1 MHz sowie einer Leitf ahigkeit der Suspen- 
sions iosung von etwa 0,5 bis 1 mS dann nicht 
erf orderlich r wenn die Elektroden eine Lange 
von 1 , 5 m nicht uberschreiten <. 

Urn die Zeilen wahrend des Betriebes der Kammer 
unter dem Mikroskop beobachten zu konnen, ist 
es zweckmaSig, daS die AuSenhulle der Kammer 
aus durchsichtigera Material, beispielsweise 
Polymethacrylat, besteht und an wenigstens einer 
Stelle ihres AuBenmantels eben ausgebildet ist. 
Die AuBenhiille kann dabei auch beispielsweise 
als Sechskant ausgebildet sein, 

Wahrend des Betriebes der Kammer kann es infolge 
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des Stromf lusses zu einer fur die Zellen un- 
giinstigen Erwarmung der die Zellen enthaltenden 
Suspension kommen. Dieser Erwarmung wird bei 
einer Ausf uhrungsf orm der Kammer gemaB der Erfindung, 
bei der durch den Innenkorper eine Kiihlleitung 
geftihrt ist, entgegengewirkt . Eine Kiihlleitung 
kann aber auch in der AuBenhiille angeordnet 
sein. 

Die Kammer gemaB der Erfindung kann a Is Durch- 

fluBkammer ausgestaltet sein, beispielsweise 

dadurch f daB sich an den Stirnseiten der Kammer 

die Zu- und Ableitungen befinden. Zum Betrieb 

der Kammer wird dann eine vor best immte Menge 

an Zellsuspensionslosung in die Kammer gedruckt 

Oder gesaugt, die elektrische Behandlung vorgenommen, 

darauf die in der Kammer bef indliche Suspensions- 

16s ung aus der Kammer gedruckt oder gesaugt 

und durch eine neue Menge an Zellsuspension 

ersctzt. 

Zum Durchspiilen des Kammerraumes mit einer Reini- 
gungslosung nach der elektrischen Behandlung 
der Zellen kann es zweckmaflig sein, daB der 
Innenkorper ein zum Raum der Rammer hin geof f netes r 
von auBen iiber eine Leitung zugangliches Por en- 
system aufweist, iiber welches eine Fliissigkeit 
in den Raum gedruckt werden kann, wobei die 
dem Raum zugewendeten Offnungen der Pcren kleiner 
als der Durchmesser der zu behandelnden Zellen 
ist. Wahrend des Betriebs der Kammer ist das 
Porensystem dann zweckmaBigerweise mit der gleichen 
Losung, in welcher die Zellen suspendiert sind, 
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jedoch ohne Zellen, gefullt. 

Als besonders vortcilhaft hat sich jedoch eine 
Ausf iihrungsform der Kainmer gcnuiB der Erfindung 
erwiesen, bei der die AuBenhiille der Kammer 
an einer Stirnseite geschlossen ausgefiihrt ist, 
der Innenkorper stabformig und an die innere 
Form der AuBenhulle angepafit ausgebildet ist 
und daB ein VerschluB zuia VerschlieBen des Raumes 
an der offenen Stirnseite der AuBenhulle vor- 
gesehen ist. Durchqucrcn dabci die £lektrod*jn- * 
anschliisse nicht den Raum der Kainmer, sind die , 
Elektrodenanschlusse also bei an dem Innenkorper 
anliegenden Elektroden durch den Innenkorper 
nach auBen gefiihrt, dann kann eine Beladung 
der Kammer mit Zellsuspension dadurch vorgenommen 
werden, daB in die AuBenhulle , welche zweckmaBiger- 
weise die Form eines Reagenzglases hat, eine 
solche Menge an Zellsuspension eingegeben wird, 
die bei in die AuBenhulle eingetauchtcm Innenkorper 
den Kammerraum gerade ausfLillt und daB durch 
behutsames Eintauchcn des stabf ormigen Innenkorpcrs 
die die Zellon enthaltende Fliissigkeit iiber 
den ganzen Raum der Kammer verteilt v/ird. 

ZweckmaBig kann es ferner sein, daB die geschlossene 
Stirnseite der AuBenhulle eine Offnung aufweist. 
Ist diese verschlieBbar , dann ist die Moglichkeit 
gegeben f zunachst wie mit der die Form eines 
Reagenzglases aufweisenden AuBenhulle (die keine 
untere offnung aufweist) zu verfahren, nach 
der Durchfxihrung der elektrischen Behandlung 
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jedoch die Zellensuspension durch die Offnung 
abzusaugen. 

Eine weitere vorteilhafte Ausf iihrungsform der 
Kammer gemaB der Erfindung besteht darin, daB 
ein an die AuBenhiille iosbar anschlieBbares , 
mit der Offnung in der AuBenhiille in Verbindung 
stehendes ZusatzgefaB vorgasehen ist, 

ZweckmaBigerweise wird bei verschlossener Offnung 
in der Auflenhuiie der Kammer zunachst die elektrische 
Behandiung der Zeiien vorgenommen, sodann bei * 
offener Offnung das ZusatzgefaB an der AuBen- 
hiille befestigt und danach die Zellen durch 
Zentrifugieren - wobei die Kammer selbstver- ~* 
standlich von der oder den Einrichtungen zur - 
Erzeugung des elektrischcn Feldes abgetrennt - 
ist - durch die Offnung in das ZusatzgefaB ge- 
bracht. Das ZusatzgefaB kann dabei mit einer 
beliebigen, fur die Weiterbehandlung der Zeiien 
geeigneten Losung, beispielsweise einem Nahr- 
oder einem Selektionsmedium, gefiillt sein. 

Bei einer weiteren Ausfiihrungsf orm der Kammer 
gcmaB der Erfindung ist das ZusatzgefaB auch 
wahrend der elektrischcn Behandiung der Zellen 
an der AuBenhiille der Kamraer befestigt. Hierzu 
ist, wenn sich im ZusatzgefaB eine Losung befindet, 
die wahrend des Betriebs der Kammer nicht in 
den Raum der Kammer gelangen soli, die uber 
die Of fnung in der AuBenhuiie fuhrende Verbindung 
zwischen dem Raum der Kanupor und dcm Innenraum 
des ZusatzyofaBcs zweckiiniBigorweisa antcrbrcchbar . 
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Das kann beispielsweise durch ein von auBen betatig- 
bares Absperrorgan fur die Offnung in der Stirn- 
seite der AuBenhulie gcschehcn. 



Zur Unterbrechung der iiber die Offnung in der 
Stirnseite der AuBenhulie fiihrenden Verbindung 
zwischen dem Raum der Kammer und dent Innenraum 
des Zusatzgef aBes kann die Offnung des Zusatz- 
gef &Bes auch mit einer Folie abgedeckt sein. 
Dabei ist, urn die Zellen nach deren elektrischen 
Behandlung durch Zentrif ugieren in das Zusatz- * 
gefaB zu bringen, einc von auBerhalb der Kanraer 
betatigbare Einrichtung vorgesehen, rnittels 
der die Folie bei an der AuBenhulie befestigtem 
ZusatzgefaB durchlochert werden kann, 

Eine solche Einrichtung kann darin bestehen, 
daB eine bewegbar im Innenkorper gefiihrte Nadel 
vorgesehen ist, rnittels der die Folie durchlochert 
20 werden kann, Eine solche Nadel kann j.edoch auch 

im ZusatzgefaB, und zwar von unten betatigbar 
angebracht sein. 

Das Vo lumen des Innenraums des ZusatzgefaB es 
25 wird zweckmaBigerweise so gewahlt, da3 fur die 

nach der elektrischen Behandlung in das Zusatz- 
gefaB abzentrifugierten Zellen die Zellendichte 
fii das Wachs*-um hin-eichend ist. Im allgemeinen 
wird das Volumen - das allerdings von der GroSe 
30 der Karnmer abhangig ist - 500 ^1 bis etwa 2 ml 

betragen . 

Ausfuhrungsbeispiele der Karnmer gemaB der Erfindung 
sind in der Zeichnung schematisch dargestellt 
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una werden im folgenden naher eriautert: 
Es zeigen 

5 Figur 1 einen Langsschnitt durch eine als 

Durchf luBkammer ausgebildete Kammer 
mit am Innenkorper anlicgenden Elektroden 
in Form eincr Doppelhelix, 
Figur 2 ' eincn Langsschnitt: durch eine als 
1 o Durchf luBkammer ausgebildete Kaiamer 

mit an der Innenwandung der AuBenhiille 
anliegenden Elektrcden in Form einer i 
Doppelhelix , 
Figur 3 Langsschnitt durch eine Kammer mit 
15 die Form eines Reagenzglases aufwei- 1 

sender AuBenhiille und in die AuBenhiille 
einschiebbarem Innenkorper f 
Figur 4 Langsschnitt durch cine Kammer gemaB 

Figur 3 mit an die AuBenhiille aufsteck- 
20 barcra ZusatzgcfiiC und im Innenkorper 

bewegbar gefiihrtcr Nadcl zum Durchlochern 
der Folic des ZusatzgofdCci; r 
Figur 5 Langsschnitt durch vinc'n Innenkorper 
gemaB Figur 4 mit Kiihllcitung, 
25 Figur 6 Qucrschnitt durch don Inncnkorpcr gemaB 

Figur 5 Icings dor Linic A-B. 

Wie aus Figur 1 ersichtlich ist, wird der Raum 1 
der Kammer durch einen Innenkorper 2 und eine 
30 den innenkorper um dessen Langsachse umschlieBen- 

de AuBenhiille 3 seitlich begrenzt. Innenkorper 2 
ist - aus der Zeichnung allerdings nicht ersicht- 
lich - zylindorf ormig und die AuBenhulle 3 als 
zylindcrforiuigcr Mantel aungcbLldet. Bcido Korper 
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bestehen aus Polymethacrylat Oder einem anderen 
Kunststof f • 

Wie aus Figur 1 ferner zu ersehen 1st, urngeben 

die Elektroden 4 und 5, die aus einer Wicklung 

aus Platindraht bestehen f den- Innenkorper 2. 

Die Elektroden haben auf ihrer ganzen Lange 

den gleichen Abstand sueinander. Sie sind jeweils 

als Schieife ausgebildet. Die vicr Elektroden- 

anschlussc 4a, 4b sowie 5a und 5b sind durch 

den Innenkorper 2 nach auBcn gefiihrt. Die Anschl'uss 

4b und 5b konnen iiber cinen in der Zeichnung 

nicht dargestellten, abzugleichenden Widerstand 

miteinander verbunden werden. 

Der durch die Elektroden 4 und 5 begrenzte Bereich, 
in dem die Zellen dem elektrischen Feld ausgesetzt 
werden, umgibt den Innenkorper 2 als ein in 
der Form einer Doppelhelix ausgebilceter Teil- 
bereich 6a und 6b des Raumes 1 m 

Der Abstand der Elektroden 4 vnd 5 zu der Innen- 
wandung der AuBenhiille 3 1st uber die ganze 
Lange der Rammer konstant und licgt in dem in 
der Zeichnung dargestellten Beisniel etwa in 
dem Bereich von 100 |im bis 500 \i& m 

Die in Figur 1 dargestellte, als Durchf luBkammer 
ausgebildete Rammer ist an den Stirnflachen 
geschlossen. Zur Zufiihrung der die Zellen enthal- 
tenden Losung sind eine verschlieBbare Zuleitung 7 
und eine verschlieBbare Ableitung 8 vorgesehen* 

Bei der in Figur 2 dargestellten, ebcnfalls 



3317415 



- V7 - 



als Durchf luBkammer ausgebildeten Kaiamer liegen 
im. Unterschied zu der in Figur 1 dargestellten 
Ausfiihrungsf orra der Kammer die Elektroden 4 
und 5 an der Innenv/andung dor AuBenhiilie 3 an. 

5 

Bei der in Figur 3 dargcstoilton Ausf uhrungsf orm 
der Kammer ist die AuGtmhi"* J. 3 an el nor Stirnseite 
bis auf cine vcrschiicJiLvir Ct'Lnung vcrLij.iiuiiSun 
auocjofiihrt. Die AuGonhuiiv 3 ±ut. zylin-.ic.rf CJraxig 

10 una - bis auf die offnuny 9 - in der Art cincs 
Reagenzglases ausgebildet . Uer innenkurper 2 
ist stabformig und an die Innenform der AuOen- ; 
hulle 3 angepaBt ausgebildet. An ihm liegen 
die Elektroden 4 und 5 an, deren Anschlusse 

15 4a, 4b sowie 5a und 5b durch den Inncnkorper :. 

nach auBen gefuhrt sind. Der durch die Elektroden 
begrenzte Bereich umgibt, wie bei der in 7igur 1 
dargestellten Ausf uhrungsf orm der Rammer, den 
Innenkorper 2 ais in der Form einer Doppelhelix 

20 ausgebildetcr Teilbereich Ga und 6b ties Raumes 1- 

An der der offencn Stirnscite der AuftonhuLle 3 
entsprechonden Stirnscite tics innenkorper:-; 2 
ist ein VerschluB 10 fur die Au'3enhulle 3 ange- 
25 bracht. 

Die in Figur 4 dargestcllte Ausf uhrungsf orm 
der Kammer geht von der in Figur 3 dargestellten 
Ausfuhrungsform aus, ist jedoch urn das Zusatz- 
30 gefaB 11 erganzt. Die AuBcnhulie 3 ist bei der 

in Figur 4 dargestellten Ausfuhrungsform so 
ausgebildet, duB das Zucatz^f aB 11 aufstockbar 
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ist . Die Offnung 9 1st nicht vcrschlossen. Das 
ZusatzgcfaB 1st mit cincr Folic 12 vcrschlicB- 
bar. Es client dann zur Aufnahme cincr Flussigkeit, 
bcispieli;weisc eincs Nahrmcdiums, das wcihrend 
des Betriebs der Kanuncr nicht in don Raum 1 
gelangen soil. Zum Durchlochem dor Folic nach 
dem Betrieb der Kammer und urn die im Raum 1 
befindlichen Zellen in das ZusatzgcfaS abzer.tri- 
fugieren zu konnen , ist eine durch den Inner.- 
korper 2 gefuhrte, bewegbare Made! 13 vorgeschen. 

i 

In Figur 5 ist der Innenkorper 2 gemafl der in 
Figur 4 dargestellten Ausf lihrungsf orm der Kanuner 
wiedergegeben, jedoch mit einem zusatzlichen 
Kuhlsystem, durch die ein Kuhlmedium wahrend 
des Betriebs der Kammer geleitet werden kann. 
Das Kuhlsystem besteht aus der Zuieitung 14a, 
dem Hohlraum des Innenkorpers , in den die Zu- 
ieitung 14a hineinragt, und der Ableitung 14b. 

Figur 6 zeigt einen Querschnitt durch den Innen- 
korper 2 der Figur 5 langs der Linie A-B. 
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